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GLOSARIO DE TERMINOS
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RESUMEN

Titulo: Volumen plaquetario medio como biomarcador asociado a la presencia
de sepsis en adultos con respuesta inflamatoria sistémica ingresados a la
unidad de cuidados intensivos del hospital de especialidades Eugenio Espejo
de la ciudad de Quito en el periodo comprendido entre septiembre de 2018 y
septiembre de 2023.

Introduccidn: La sepsis es una de las principales causas de morbimortalidad
en las unidades de cuidados intensivos, pero los métodos disponibles para
detectarla en su mayoria no tienen la sensibilidad ni la especificidad
adecuadas. No obstante, el volumen plaquetario medio (MPV), gracias a la
alteracion que presenta en sus niveles, podria ser una alternativa vélida para
la deteccion.

Objetivo principal: Establecer el valor del cambio porcentual del volumen
plaquetario medio que esta asociado a la presencia de sepsis en adultos con
respuesta inflamatoria sistémica ingresados a la unidad de cuidados
intensivos del Hospital de Especialidades Eugenio Espejo de la ciudad de
Quito en el periodo comprendido entre septiembre de 2018 y septiembre de
2023.

Métodos: El estudio observacional, transversal, descriptivo, retrospectivo y
unicéntrico analiza una base de datos anonimizados de hombres y mujeres
mayores de 18 afios ingresados a la unidad de cuidados intensivos y que
desarrollaron sepsis segun los criterios de Sepsis-1 (Consenso Americano de
Cirujanos de Torax y de Terapia Intensiva). El proceso consiste en hacer un
seguimiento del MPV durante la hospitalizacion, es decir tomar el resultado de
la primera muestra al ingreso a UCI y compararlo con los datos de la muestra
mas cercana al inicio del tratamiento para sepsis.

Resultados esperados: Si la variacion del cambio porcentual del volumen
plaguetario medio esta asociado a la presencia de sepsis, entonces podria
usarse como biomarcador en todas las unidades de cuidados intensivos del
pais gracias a su facil interpretacion y disponibilidad, pudiendo posteriormente
extrapolarse a otros servicios.

Palabras clave: Sepsis, cambio porcentual, volumen plaquetario medio.



1. INTRODUCCION

Durante décadas, una de las principales causas a nivel mundial de la
morbimortalidad de los pacientes en servicios de salud son las infecciones.
Las IAAS, como también se las conoce, son muy dificiles de diagnosticar y
tratar dentro de un periodo de tiempo adecuado, lo que incrementa los costos
para la salud publica y ademas genera complicaciones a corto y largo plazo
en los pacientes, sobre todo ante diagndsticos tardios. De ahi que sea
imprescindible ejecutar proyectos de investigacion encaminados a la
prevencion y al descubrimiento de nuevos métodos de diagnéstico para un

rapido tratamiento.

Las IAAS se caracterizan por la presencia de gérmenes viables en un liquido
0 en una cavidad normalmente estéril (Sociedad Argentina de Terapia
Intensiva [SATI], 2015). Surgen en pacientes que estdn o estuvieron
internados o que provenian de otro establecimiento de salud, no
necesariamente un hospital, y suelen no haber manifestado clinicamente la
infeccidén porque estaba en proceso de incubacion. Configuran asi el evento
adverso mas frecuente durante la prestacion de atencién sanitaria, pero
ninguna institucion ni pais ha desarrollado hasta el momento una solucion

efectiva (Ministerio de Salud Publica [MSP], 2018).

Este tipo de infecciones pueden derivar a un cuadro de sepsis: una afectacion
al sistema inmune del cuerpo que ocasiona dafos en los tejidos, shock
séptico, sindrome de disfuncion multiorgdnica y hasta la muerte.
Evidentemente, los pacientes con sepsis y patdgenos resistentes tienen

mayor riesgo de mortalidad hospitalaria, por ejemplo en 2019 cerca de 4,95



millones de muertes estuvieron asociadas de alguna manera a la resistencia
a los antimicrobianos y 1,27 millones de ellas fueron atribuidas directamente

a esta resistencia (Organizacion Mundial de la Salud [OMS], 2024).

A nivel nacional se registraron en 2018 trece eventos relacionados con las
IAAS. En contraste con otros paises de la region, En Ecuador hay tasas
elevadas de neumonia asociada a la ventilacion mecanica, -8.40/1000; asi
mismo, infeccién del torrente sanguineo relacionado con el catéter venoso
central, -2.40/1000 (componente UCI adulto-pediatrico); ademas, enterocolitis
necrotizante, -1.96/1000 (componente neonatal); también, endometritis
posterior al parto vaginal, -0.30/100 (componente obstétrico). Sin duda, es un
panorama que representa un gran reto para el Estado, dado que requiere
tomar acciones para fortalecer el sistema de salud, asi como para prevenir y

controlar las infecciones (MSP, 2018).

Ahora bien, la poca capacidad para estratificar correctamente a los pacientes
sépticos y con riesgo de infecciones por gérmenes MDR conlleva a una
seleccion inadecuada del tratamiento, sea excesivo o insuficiente. El estudio
de Parra y Vasquez (2022) saca a la luz que hasta el 70 % de los pacientes
criticamente enfermos del mundo reciben antibidticos en un dia determinado,
pero cerca de la mitad no tienen fuente de infeccidon confirmada con cultivos.
Vale acotar que las unidades de cuidado intensivo (UCI) utilizan en mayor
volumen antibiéticos de amplio espectro medidos como dosis diarias,
definidas por 1000 dias-paciente, consumo que es incluso el triple en

comparacion con los servicios de hospitalizacion.



En una cohorte multicéntrica considerablemente alta de pacientes criticos bajo
tratamiento por sospecha de sepsis, el 13 % tenia probabilidad post hoc de no
tener infeccion y para el 30 % era solo posible que desemboquen en ese
cuadro. Inclusive, aquellos con una infeccion poco probable presentaron
mayor mortalidad en contraste con quienes ya contaban con una infeccion

definitiva en analisis multivariados (Klein et al., 2015).

Lopansri et al. (2019) analizaron una cohorte multicéntrica de pacientes con
infeccion con cultivo positivo. Aunque en gran medida hubo el consenso de
diagnosticar sepsis, la principal discrepancia radicaba durante las infecciones
respiratorias. Hay que tomar en cuenta que la sepsis surge cuando hay un
cambio de dos o mas puntos en el SOFA (evaluacion secuencial de falla
organica, sepsis-related organ failure assessment) en un periodo menor a 24
horas y con la condicionante de infeccién o a su vez alta sospecha. Estos
scores, como el SOFA, se calculan facilmente a partir de examenes de rutina
y pruebas de laboratorio, pero el problema concierne a lo complejo que resulta

diagnosticar la infeccion en una primera instancia (Peri et al., 2021).

En efecto, al parecer tienden a ocurrir distintos diagnosticos cuando la sepsis
y los problemas respiratorios van de la mano. A partir de una encuesta entre
intensivistas de 104 hospitales estadounidenses, Stevens et al. (2014)
hallaron una alta discordancia: algunos médicos diagnosticaron neumonia al
100 % de los casos que tuvieron en sus manos, a diferencia de otro grupo que

jamas lo hizo.

En lo que concierne a los medios para el diagndstico de infeccion y sepsis

sobresalen aquellos cultivos gold standard. Sin embargo, tienen pobre



sensibilidad, los resultados toman tiempo en evidenciarse y los leucocitos no
gozan de alta sensibilidad ni especificidad en el diagnéstico. Es mas, en varios
casos ya esta demostrado su pobre valor predictivo para diagnosticar
bacteriemia en pacientes con sospecha de sepsis y hasta se ha constatado
leucocitos con niveles normales en quienes tienen cultivos positivos y con

niveles elevados en patologias no infecciosas.

Panorama similar ocurre con el radio neutrofilo/linfocito, el cual inicialmente
constituia un buen parametro discriminatorio para definir la presencia de
infeccion, pero en realidad se observa elevado en cualquier forma de estrés
fisiologico grave. La PCR y la VSG son otros biomarcadores utilizados para el
diagnéstico, aunque igualmente presentan baja sensibilidad y especificidad,
pues se elevan ante trastornos inflamatorios no infecciosos. Y aunque
ciertamente la procalcitonina, un precursor de la calcitonina, es un parametro
adecuado para diferenciar un proceso infeccioso bacteriano de un inflamatorio
o fungico, un resultado negativo no es excluyente determinante de la infeccién

(Duncan et al., 2021).

Un detalle a contemplar en este analisis es que la sepsis también tiene
interaccion entre el sistema inmunoldgico y hemostético, y dado que ambos
estan estrechamente relacionados, los pacientes sépticos suelen presentar un
recuento bajo de plaquetas debido a la produccién de muchas citoquinas,
dafio endotelial y supresion de la médula 6sea. En pacientes con shock
séptico, el aumento del MPV y en menor medida de P-LCR y PDW son

indicadores de un prondéstico mas desalentador (Budak et al., 2016).



Hay que tener presente que las plaquetas son células pequefias y anucleadas
derivadas de su célula madre, el megacariocito, considerandose
fundamentales en la hemostasia y la trombosis. Las plaquetas exploran
constantemente el endotelio en busca de dafios, por lo que se posicionan de
manera adecuada para actuar y son los primeros respondedores en la
deteccidn de patdgenos invasores. Al activarse, desencadenan y contribuyen
a la respuesta inmune del huésped para combatir la infeccién (Guo y Rondina,

2019).

Al igual que las células inmunes innatas, las plaguetas contienen PRR
(receptores de reconocimiento de patrones) que les sirven para reconocer
diferentes componentes que tienden al aumento durante la infeccion. Suelen
ser estructuras microbianas expresadas genéricamente, denominadas
patrones moleculares, que estan asociados a patdégenos o componentes
derivados del huésped. He ahi el porqué son conocidos como patrones

moleculares asociados a dafios (DAMP).

Los receptores plaquetarios hemostéaticos GP Ib (glicoproteina 1b), GP VI
(glicoproteina VI) y allbp3 también interactuan con bacterias grampositivas y
gramnegativas directa o indirectamente al utilizar FvW (factor von Willebrand)
o fibrinbgeno como proteinas puente. Esta interaccion tiene como resultado el
reconocimiento de patdgenos invasores y desencadena la activacion
plaquetaria y la liberacibn de granulos a. Entonces, las proteinas
antimicrobianas liberadas, como el PF4 (factor plaquetario 4), actian en
primera linea para defender al huésped de los patdgenos invasores (Powers,

et al., 2015).



Ahora bien, las plaguetas inmaduras y el volumen medio plaquetario, en
adelante MPV, son biomarcadores que pueden tomarse en consideracion
durante un potencial cuadro de sepsis. En efecto, una revision sistematica
reciente determina que el aumento de plaquetas inmaduras circulantes esta
asociado con sepsis grave y mayor mortalidad, lo que demuestra que su

produccion es mayor en estos casos (Shannon, 2021).

En la mayor parte de los pacientes, el volumen celular promedio es de 7,2 fL
a 11,7 fL (femtolitro) cuando estan sanos, con ciertas variaciones dentro del
rango normal. Para efectos de medir el volumen de los trombocitos se utiliza
la curva de distribucion de plaquetas, calculada a través de una
transformacién logaritmica del volumen plaquetario de la cual se desprende
esta curva que genera una media geométrica en sistemas de tecnologia de

impedancia.

Ahora bien, el MPV se determina en la célula progenitora, o sea el
megacariocito de la médula 6sea, y esta asociado con la produccion de
citocinas (trombopoyetina, interleucina-6 e interleucina-3) que regulan la
ploidia de los megacariocitos, que en conjunto con el numero de plaquetas
dan como resultado la produccion de plaguetas mas grandes. Cuando la
produccion de plaquetas disminuye, las plaguetas jévenes se tornan mas
grandes y activas y los niveles de MPV aumentan. Este incremento indica que
el diametro de las plaquetas se amplia y puede utilizarse como marcador de
la tasa de produccién y activacion plaquetaria. Durante este proceso, la forma

de las plaguetas cambia de discos biconcavos a esféricos y ocurre una



formacion de pseudopodos pronunciada que conduce a un aumento del MPV

durante la activacion plaquetaria.

De ahi que el MPV pueda actuar como reactivo de fase aguda de manera
negativa o positiva en diferentes condiciones inflamatorias. Por ejemplo, altos
valores estarian asociados con una inflamacion severa por la presencia de
plaguetas grandes en circulacion, aunque podrian disminuir en esta misma
situacion debido al consumo y al secuestro de las plaquetas grandes en los
segmentos vasculares de la regién inflamatoria. En cambio, un bajo MPV se
asocia con inflamacion de minimo grado como artritis reumatoide y ataques
de fiebre mediterranea familiar, pero ciertamente puede disminuir y aumentar

en trastornos agudos y cronicos, respectivamente.

Sin duda, la identificacion de las IAAS configura un entramado sumamente
complejo que acarrea costos econdmicos significativos para el sistema de
salud publico y privado. Este panorama es razon suficiente para llevar a cabo
mayores investigaciones enfocadas en determinar métodos de deteccion
eficientes a fin de brindar un tratamiento oportuno e impedir el avance de la
infeccion. En ese sentido, el presente documento estudia el MPV como

meétodo de deteccion temprana de sepsis en pacientes internados en UCI.



2. MARCO TEORICO

2.1. Sepsis o respuesta inflamatoria sistémica

Previo a 1992, la definicion de sepsis era confusa y solian utilizarse varios
términos; pero en ese afo, sobre la base de la revision de Roger Bone con
respecto a las fases de la respuesta inflamatoria sistémica, el Colegio
Americano de Toérax y la Sociedad de Medicina Critica de Estados Unidos
publicaron el consenso que definia a la sepsis como un sindrome de respuesta
inflamatoria sistémica. A raiz de ello fue posible unificar criterios, y al cumplirse

al menos dos de ellos puede considerarse un potencial cuadro de sepsis:
e Frecuencia cardiaca > 90/min
e Frecuencia respiratoria > 20/min o PaCO2 menor de 32 mmHg
e Leucocitos > 12,000 mm3, < 4,000 mm?3
e Temperatura > 38 °C 0 < 36 °C (Martin-Ramirez et al., 2014),

A continuacion, se profundizan en algunas variaciones de la sepsis en funcion

de su grado de evolucién:

Sepsis. Respuesta inflamatoria sistémica frente a la infeccion. Para
catalogarla como tal debe cumplirse con una puntuacion de evaluacion SOFA
22 en las 24 horas posteriores al ingreso en la UCl y presentarse al menos un

sitio de infeccion (Rhodes et al., 2016).

Sepsis severa. Sepsis asociada con disfuncién orgéanica, hipoperfusion o

hipotensidn y que responde a medidas de reanimacion iniciales, incluyendo la



respuesta a fluidos o el inicio del suministro de antibiéticos (Martin-Ramirez et

al., 2014).

Shock séptico. Hipotension sostenida inducida por sepsis que no responde
a fluidos y que conlleva hacia una hipoperfusion generalizada manifestada en
deterioro neurolégico, caida del gasto urinario, hipoperfusion en tegumentos,
alteracion en marcadores como la hiperlactacidemia, aumento de la

saturaciéon venosa central, ampliacion del delta de Co2, por nombrar algunos.

Esta descripcion del shock séptico se mantuvo durante algunos afios, pero en
2001, en el consenso denominado Sepsis-2, se incrementaron los criterios
diagnésticos a nivel clinico, hemodinamico y de perfusion tisular (Levy et al.,
2003). El consenso Sepsis-3 de 2016 modificé ciertas definiciones, a
excepcion de aquella relacionada a la infeccién. El documento sugiere ya no
emplear los términos de septicemia, sepsis severa ni sindrome séptico y
define a la sepsis como una disfuncién organica que compromete la vida del
paciente y que es producto de una respuesta desregulada del organismo

frente a la infeccion (Singer, 2016).

Para obtener un dato objetivo y extrapolar al ambito clinico se emplea el
incremento de dos puntos SOFA, que conlleva un aumento en la mortalidad
de aproximadamente el 10 %. Ademas, en el shock séptico se afiaden
alteraciones metabdlicas, celulares y circulatorias profundas vinculadas a
mayor riesgo de mortalidad, lo que implica usar un vasopresor para mantener
la tension arterial media > 65 mmHg o un valor de lactato sérico menor a dos;
durante un choque, la mortalidad puede ascender hasta el 40 % (Singer,

2016).
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Una limitante para calcular la puntuacion SOFA es que requiere algunos datos
de valores de laboratorio, lo que puede retrasar el diagndstico. Para mayor
celeridad se sugiere usar el Quick SOFA (qSOFA), alternativa muy viable
especialmente para establecimientos de menor nivel que no cuentan con UCI,
dado que el paciente debe presentar al menos dos de los siguientes criterios:
frecuencia respiratoria de >22 respiraciones por minuto, estado mental
alterado y presion arterial sistélica menor a 100 mmHg (Rhee y Klompas,

2017).
2.2. Predictores e indicadores de prondstico en sepsis

Una intervencion temprana es clave para reducir la morbimortalidad, dado que
cada hora aumenta significativamente el riesgo de muerte. Por esa razon,
desde el inicio de la definicion de sepsis se establece la imperante necesidad
de encontrar predictores que permitan confirmar el cuadro de infeccion en el
menor tiempo posible. Ciertamente, la sospecha diagnéstica parte desde la
experiencia del médico, pero es crucial contar con marcadores que permita
garantizar un procedimiento oportuno y hasta identificar a aquellos pacientes

con mayor riesgo de fallecer.
2.2.1. Lactato

Existe un vinculo entre los niveles elevados de lactato y el incremento en la
mortalidad en pacientes hospitalizados, independientemente de que tengan o
no una infeccion. Es asi como la presencia de hiperlactatemia esta asociada
con el aumento significativo de la mortalidad en pacientes con shock séptico
dependientes de vasopresores y, por ende, representa un déficit de perfusiéon

persistente.
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Un estudio de cohorte observacional multicéntrico longitudinal de 44
hospitales alemanes concluyé que la hiperlactatemia esta relacionada a un
mayor riesgo de muerte, independientemente del apoyo de vasopresores,
ademas que identific6 al menos cuatro fenotipos diferentes: sepsis grave,
shock criptico, shock vasopléjico y shock diséxico tisular; en el cuadro clasico
pueden categorizarse como sepsis grave y shock séptico. Por lo tanto, el
lactato es un marcador de perfusiéon que conduce a un estado de gravedad,
que si bien puede ser multifactorial, durante la infeccién implica alto riesgo de
mortalidad. Incluso, parte de los objetivos de reanimacion consiste en
disminuir los niveles de lactato a menos de 2 dentro de la primera hora de

manejo (Thomas-Rueddel et al., 2015).

2.2.2. Procalcitonina (PCT)

La procalcitonina es el precursor de la calcitonina de 116 aminoacidos de
longitud y configura un buen marcador diagnéstico de sepsis en pacientes
criticos, pues en estos casos muestra niveles elevados. Se ha identificado asi
que efectuar un control entre las 48 a 72 horas acorta el curso de la terapia
con antibioticos en pacientes sépticos. Ademas, los niveles séricos de PCT
aumentan con la gravedad de la sepsis y la disfuncion organica y contribuyen
a una estratificacion mejor y mas temprana de los pacientes de UCI con riesgo

de muerte (Jain et al., 2014).

El valor de corte es variable, por ejemplo algunos estudios lo sitian en 2 ng/ml,
pero otros como el de Jain et al. (2014) mencionan que los pacientes con
niveles de PCT <7 ng/ml han mostrado mayor supervivencia acumulada que

aguellos con menor rango. En todo caso, la evidencia indica que los niveles
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altos al ingresar a UCI son un buen predictor de mortalidad, incluso mas que
la PCR de alta sensibilidad (Proteina C reactiva), lo que es clave para la
estratificacion de los pacientes e identificar a aquellos con mayor riesgo de
resultados adversos. Sin embargo, este biomarcador es recomendable

utilizarlo anicamente ante sospechas clinicas de infeccion.

2.2.3. Proteina C Reactiva (PCR)

La PCR es un marcador inflamatorio utilizado durante varios afios, aunque
ciertamente su especificidad es cuestionada debido a que otras condiciones
diferentes a la sepsis también la elevan como es el caso de enfermedades
inmunoldégicas, traumatismos, quemaduras, entre otras. Es méas, durante la
sepsis puede permanecer con niveles altos dias después de haberse

controlado el hit.

Pese a esas limitantes, constituye la prueba mas utilizada para el diagnéstico
de sepsis neonatal temprana. Pero claro, la validez como una Unica prueba
para la deteccion inicial es baja (sensibilidad: 17,16 %; especificidad: 58,33
%; valor predictor positivo, VPP: 72,72 %; valor predictivo negativo, VPN: 9,81
%), pues existen multiples situaciones maternas y fetales, ademas de las
infecciones, que estan asociadas a elevacion de las concentraciones y que

impactan en su sensibilidad y especificidad.

Sin embargo, la especificidad mejora cuando son efectuadas mediciones
seriadas a las 24 y 48 horas posteriores a la aparicion de los sintomas
tempranos y constituye una buena recomendacion para descontinuar la
terapia antimicrobiana cuando se encuentran dos valores seriados negativos

(VPN de 99,7 % y un coeficiente de probabilidad negativa de 0,15). De ahi
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gue la PCR sea util para complementar la evaluacion de los recién nacidos
ante una infeccidn potencial, aunque debe realizarse como estudio adicional
a la obtencion de hemocultivos. Ahora bien, dos valores de PCR negativos en
ausencia de manifestaciones clinicas y de hemocultivos positivos alcanza un
alto VPN y un indice de probabilidad negativo para excluir con certeza la

infeccion o descontinuar la terapia antimicrobiana (Puello y Catafio, 2021).

2.2.4. PCR/albumina

Otro biomarcador que puede emplearse como factor de prondstico
independiente para evaluar la mortalidad de pacientes con sepsis grave o
shock séptico es el coeficiente PCR/albumina. Por supuesto, la validez radica
en que debe medirse objetivamente para reflejar los procesos inflamatorios y
las respuestas a la intervencion terapéutica. Esta relacion tiene sus bases en
que la PCR aumenta notablemente en respuesta a la infeccién y su magnitud
puede correlacionarse con la gravedad del caso, pues el valor prondéstico de
sus niveles se ha investigado en varias enfermedades. En cambio, la albumina

disminuye durante la respuesta a las infecciones en la fase aguda.

Sobre la base de esa premisa, Kim et al. (2015b) propusieron a este
coeficiente como marcador predictivo de mortalidad, pues determinaron que
esta relacion puede emplearse a 180 dias en pacientes con sepsis grave 0
shock séptico. La PCR es facilmente accesible en el entorno de cuidados
criticos y su valor como marcador de prondéstico estd demostrado en varias
enfermedades cerebrales, insuficiencia cardiaca y la sepsis (un alto nivel de

PCR se correlaciona con el aumento de mortalidad a los 180 dias).
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Este parametro lo conciben debido a que ante una enfermedad crénica con
infeccion sobreafiadida, como en los pacientes con sepsis grave y shock
séptico, el riesgo de un peor desenlace es mayor. Por lo tanto, en lugar de
realizar un analisis de cada factor por separado es conveniente combinar la
PCR y la albumina con la intencion de fusionar factores inflamatorios y
nutricionales que influyen fuertemente en el prondstico. Los autores
demuestran asi que una relacion PCR/albumina >5,09 tiene mejor sensibilidad

y especificidad para predecir la mortalidad a los 180 dias.

Kim et al. (2015b) también subrayan la importancia de los valores previos al
tratamiento, pues ciertamente se ha evidenciado que las mediciones clinicas
iniciales son a menudo los mejores predictores de perturbaciones fisioldgicas,
pero también estd demostrado la capacidad de prondstico especifica para
varios biomarcadores como el lactato, la frecuencia cardiaca y la disfuncion
autonémica. En conjunto con estos marcadores, la relacion PCR/albumina del
paciente puede utilizarse para estratificarlo segun la gravedad de la

enfermedad, incluso después de que haya sido dado de alta del hospital.

Kim et al. (2015b) no observaron estadistica significativa para PCR/albumina
después de las 72 horas del pronéstico, hecho que puede responder a que los
pacientes mas criticos fallecieron en ese lapso y por esa razén no fueron
incluidos en la investigacion. En este panorama es importante también
comprender que la vida media plasmatica de la PCR es de 19 horas cuando
todo el estimulo para el aumento de la produccion cesa, en cambio la albumina
disminuye y los niveles permanecen constantes durante ese corto periodo de

tiempo. Por lo tanto, la relacion PCR/albumina a las 72 horas podria verse
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afectada principalmente por el valor de PCR, el cual representaria una

inflamacion residual inmediatamente después de la reanimacion.

En sintesis, la relacion PCR/albumina a las 72 horas no puede emplearse
como herramienta para guiar las decisiones sobre el tratamiento de pacientes
con sepsis grave y shock séptico. Ademas, hay que tomar en cuenta que este

cociente constituye un predictor independiente de mortalidad a largo plazo.

2.2.5. Variabilidad de la frecuencia cardiaca (VFC)

La VFC mide las oscilaciones de los intervalos entre latidos cardiacos
consecutivos, por lo que es una prueba indirecta no invasiva para evaluar la
funcién autbnoma. Esta variacion esta influenciada por algunos factores,
principalmente por el sistema nervioso autbnomo, y configura un mecanismo

para garantizar un adecuado gasto cardiaco.

En pacientes con sepsis se ha evidenciado una VFC reducida en comparacion
con aquellos que no tienen esta infeccién, probablemente a causa de la
desregulacion auténoma propia del estado séptico. Por ejemplo, un estudio
demostré una caida significativa de VFC en promedio 35 horas antes del
diagnéstico de sepsis, hallazgo que plantea la posibilidad de que pueda
usarse para predictor de riesgo e incluso para el diagnéstico de sepsis.
Asimismo, la reduccion de los pardmetros de VFC parece estar relacionado
con peores resultados en pacientes sépticos y tiene una correlacién con
APACHE 1l y SOFA. Finalmente, algunos estudios demuestran que puede
utilizarse para predecir el riesgo de que pacientes sépticos desarrollen shock

séptico y disfuncion organica multiple (Castilho et al., 2018).
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La revision sistematica de Castilho et al. (2018) avala a la VFC como predictor
de muerte en pacientes con sepsis, pues parece estar asociado de forma
independiente: varios parametros de esta variabilidad se reducen y ello
desencadena el fallecimiento. Por lo tanto, es un factor Gtil para predecir el

resultado de la sepsis.

2.2.6. Relacién plaquetas/linfocitos (PLR)

Progresivamente existe mayor evidencia sobre la desregulacion inmune,
incluidas las respuestas proinflamatorias y antiinflamatorias durante la sepsis.
Recientemente, estudios han informado que las plaquetas desempefian un
papel importante tanto en el proceso inmunomodulador como en el
inflamatorio al inducir la liberacién de citoquinas inflamatorias e interactuar con
diferentes tipos de bacterias y células inmunes, incluidos neutrdfilos, linfocitos
T, asesinos naturales (NK), células y macréfagos, que contribuyen al inicio o
exacerbacion del proceso inflamatorio. También, se ha informado que los
recuentos bajos de linfocitos, que hasta cierto punto representan una
respuesta inmune e inflamatoria suprimida, estan asociados a enfermedades
inflamatorias, por ejemplo aquellas de indole cardiovascular y la diabetes tipo

2 (Shen et al., 2019).

En vista de estos hallazgos se aconseja que la relacion PLR sea considerada
como un nuevo indicador inflamatorio sistémico. Su uso inicialmente estuvo
centrado en la prediccion de trastornos neoplasicos como el carcinoma
hepatocelular y el cancer de mama, pero la evidencia acumulada sugiere que
los niveles elevados estan fuertemente asociados a una mayor inflamacion

sistémica, lo que contribuye a la progresion y al pronostico de varios
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trastornos, como la aterosclerosis y la diabetes mellitus. En pacientes con
sepsis, una PLR alta (>200) se asocia estrechamente a una menor
supervivencia, a excepcion de estados graves con una escala SOFA mayor a
10, con requerimientos de vasopresor o insuficiencia respiratoria aguda, pues
el valor no es estadisticamente significativo, como tampoco lo son aquellos

niveles de PLR <200 (Shen et al., 2019).
2.2.7. MPV/plaquetas

Las plaquetas desempeifian un papel fundamental en el proceso
tromboembodlico, inflamatorio e inmunomodulador. Aproximadamente, el 40 %
de los pacientes con sepsis grave tienen recuentos de plaquetas
<80.000/mm3, con un consumo progresivo directamente proporcional a la
gravedad del cuadro, no solo de plaquetas, sino también de factores de

coagulacion (Oh et al., 2017).

El MPV es una medida precisa del tamafio de las plaquetas y refleja la
reactividad que tienen: cuando esta en un nivel elevado significa que las
plaguetas estdn sumamente activas, son mas protromboéticas y provocan
adhesion y agregacion plaquetaria. También, es un reflejo de una produccion
compensada en la médula 0sea después de una destruccion plaguetaria
inducida por estrés, como ocurre durante la sepsis. Por el contrario, el estudio
de Kim et al. (2015a) demuestra que el recuento de plaquetas y el MPV de
quienes no sobrevivieron a la sepsis grave y/o al shock séptico es mayor que
en los supervivientes durante las primeras 72 horas tras el ingreso a UCI.

Ademas, un aumento en el MPV desde un inicio resulta un factor de riesgo
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independiente de mortalidad a los 28 dias en cuadros de sepsis grave y/o

shock séptico.

Se ha planteado también la hipétesis de que un MPV relativamente grande y
un recuento bajo de plaquetas son indicadores de mayor reactividad y
agregacion de plaquetas. Por lo tanto, esta relacion inversa podria actuar
como predictor de mortalidad temprana en pacientes criticos con sospecha de

sepsis que reciben terapia dirigida por objetivos (Azab et al., 2011).

El recuento de plaquetas y sus indices estan facilmente disponibles en la
practica habitual y son econdmicamente accesibles, por lo que pueden
utilizarse como mediciones seriadas entre pacientes con shock séptico. Oh et
al. (2017) recalcan que mediante una combinacion simple de pruebas de
laboratorio es posible diagnosticar el shock séptico y su gravedad y evitar al
mismo tiempo pruebas adicionales mas costosas. Concluyen asi que la
relacion MPV/plaquetas constituye un sistema de alerta eficaz durante la
etapa temprana de la sepsis en pacientes de UCI, y al tomarse en cuenta
desde el instante del ingreso a cuidados intensivos y también en los niveles al
dia uno sirve como marcador prondstico prometedor para la mortalidad a los

28 dias en pacientes con sepsis grave.

2.3. MPV

Las plaguetas son fragmentos citoplasmicos anucleados derivados de los
megacariocitos. Tienen forma oval, miden de uno a dos milimicras de didmetro
y su vida media es de ocho a diez dias. Por su parte, el MPV es medido por
contadores celulares automatizados con base en impedancia y en efecto

Optico, pudiendo modificarse por el anticoagulante acido
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etilendiaminotetraacético (EDTA), la temperatura y el tiempo de
almacenamiento de la muestra. Por esa razon, se recomienda que el analisis
y su lectura sean realizados idealmente en la primera hora después de tomada
la muestra y de preferencia en los primeros 30 minutos; en muestras
anticoaguladas con citrato de sodio no se observa esta modificacion (Carrillo

et al., 2013).

El MPV se mide en femtolitros y su rango normal es de 7.5 fL a 10 fL. Tiene
una relacién directa con el tamafio de la plagueta, pero una relacion inversa
con la cantidad plaquetaria: en trombocitopenia el MPV esta elevado y en
trombocitosis esta disminuido. Un claro ejemplo ocurre en la
macrotrombocitopenia mediterranea caracterizada por trombocitopenia, MPV
elevado y funcién plaquetaria normal. También, ante una situacién de estrés
se incrementa la produccion y la masa plaquetaria, lo que da como resultado
la circulacion de grandes plaquetas altamente reactivas que migran a los sitios
de lesion. Otro panorama se evidencia ante un estimulo intenso a nivel
medular que induce la hiperproduccién de plaquetas y, por tanto, un volumen

medio plaquetario elevado (Carrillo et al., 2013).

Conforme la edad de la plaqueta avanza se pierden glicoproteinas de
superficie, lo que altera significativamente los procesos de activacion y
agregacion. Por otro lado, la disminucion en la densidad, determinada por la
pérdida de su contenido granular, reduce su funcion (Carrillo et al., 2013). En
cuanto al valor de corte especifico para el MPV no esta totalmente claro y
entran en juego las diferencias étnicas y la técnica utilizada para obtener el

tamafo y el tiempo del proceso de muestreo. Hasta el momento se ha
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demostrado que valores superiores a 9,5 fL estan vinculados a enfermedades
y componentes inflamatorios, disfuncion endotelial y estado protrombotico.
Ademas, un incremento de MPV estad asociado con la presencia y mal
pronéstico del sindrome metabdlico, diabetes mellitus, sepsis, enfermedades
cardiovasculares, embolia pulmonar y enfermedades inmunoinflamatorias
como el lupus eritematoso sistémico y la enfermedad de Behget (Gutiérrez et

al., 2013).

Sin duda, un factor de riesgo independiente para el paciente critico es la
disminucién del recuento de plaquetas. Ademas, hay que tener claro que
cuando el consumo de plagquetas aumenta la médula 6sea produce mas
plaguetas inmaduras e incrementa el MPV. Ahora bien, el tamafio de las
plaguetas no tiene relacion alguna con la edad, sino mas bien con el grado de
trombocitopoyesis: las de mayor tamafio son mas reactivas que las mas
pequefias, porque liberan facilmente mediadores quimicos en respuesta a
estimulos inflamatorios, como es el caso de la sepsis. Ello puede causar
trombocitopenia, probablemente por el aumento en la produccion de
plaquetas a causa de una mayor destruccién mediada por sepsis (Vélez et al.,

2020).

En condiciones fisiolégicas, la cantidad de plaquetas en la sangre y su
morfologia puede mantenerse en estado de equilibrio mediante la
regeneracion y la eliminacion. En cambio, en condiciones fisiopatologicas
cualquier factor que inhiba la regeneracion plaquetaria incrementa su

activacion o acelera el proceso de muerte. Una vez superada la capacidad de
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autorregulacion ocurren cambios en el recuento plaquetario y en la morfologia

y, por tanto, en los indices plaquetarios, como el MPV (Vélez et al., 2020).

Debe tenerse presente que en un paciente critico la inflamacion es un estado
casi permanente, independientemente de su causa. La asociacion entre la
activacion y el consumo de plaguetas va de la mano con el estado inflamatorio
y la disfuncion endotelial y organica, por eso desde hace algunos afios se ha
puesto énfasis en el estudio plaquetario. No es de sorprenderse que el
recuento de plaquetas absoluto y su tendencia tengan una fuerte vinculacion
con el pronostico en pacientes criticos, por ejemplo en condiciones
inflamatorias y trombéticas puede verse alterado su tamafio, hecho detectado
en el MPV, que ademas es reflejo del envejecimiento de las plaquetas y varia
de acuerdo con el equilibrio entre la produccién y la destruccion (Sanchez et

al., 2016).

En varios cuadros clinicos el grado de inflamacién y los cambios en MPV
parecen estar correlacionados. Ciertamente, los escenarios con mayor
estudio sobre el tema corresponden al volumen plaquetario medio en sepsis
neonatal, de ahi que haya podido determinarse que los recién nacidos
sépticos tienen mayores monovolumenes que aquellos sin sepsis. En cambio,
en adultos con sepsis los volumenes bajos de plaquetas se asocian con un
peor prondstico y existe una fuerte correlacion inversa entre el recuento de

plaguetas y el MPV (Sanchez et al., 2016).

Las plaguetas desempefian un papel crucial en la sepsis, pues secretan
componentes claves de coagulacion y cascadas inflamatorias y expresan una

familia de receptores de sefializacion, conocidos como receptores de tipo toll
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(TLR), que reconocen una variedad de estructuras moleculares presentes en
bacterias, virus y hongos. El reconocimiento de estas moléculas conduce a la
produccion de citoquinas proinflamatorias, sin embargo algunas bacterias
tienden a disminuir la agregacion plaquetaria y la liberacion de
inmunomoduladores y quimiotacticos. He ahi la relacion entre la gravedad de

la sepsis y la trombocitopenia.

El estudio de Sanchez et al. (2016) demostro la asociacion entre la infeccion
bacteriana y el incremento del MPV al ingreso a UCI, sobre todo a las 72
horas, pero también durante el periodo que persiste la respuesta inflamatoria
sistémica. Concluyen asi que el volumen plaguetario medio es un indicador
temprano de infeccién de origen bacteriano, de facil acceso y costo bajo,
disponible en todas las UCI e ideal cuando no se cuenta con marcadores de
infeccion bacteriana como la procalcitonina. En centros médicos que si tengan
procalcitonina este parametro aporta a incrementar la sensibilidad, la

especificidad y el diagnéstico de sepsis bacteriana.

La revision sistemética realizada en Quito por Vélez et al. (2020) demuestra
que el control de MPV a las 72 horas es un predictor significativo para
aumentar la mortalidad en pacientes con sepsis, cuyo valor se correlaciona
con el del APACHE y del lactato sérico, los cuales también estan elevados.
Por otra parte, la revision sistematica de Tajarernmuang et al. (2016)
efectuada con 11 estudios (3724 pacientes) concluyé que no existe
diferencias significativas con respecto a la mortalidad en los pacientes con

sepsis en funcion de los valores de MPV. Los investigadores tomaron como
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desenlace primario la mortalidad de pacientes hospitalizados en la UCI o con

sepsis.

En Peru, Sanchez et al. (2022) estudiaron al MPV por medio de una revision
sistematica como marcador diagnostico de sepsis neonatal y evidenciaron que
el punto de corte diagnostico oscila entre 9,2 fL y 10,8 fL. La mayor
sensibilidad diagnéstica reportada fue del 100 % y la menor del 70 %; mientras
que la especificidad oscilé entre el 33 % y el 94,4 %. Por consiguiente, el
volumen plaguetario medio tiene alta sensibilidad para el diagndstico de
sepsis neonatal, aunque estudios analizados muestran una especificidad muy

variable.

Cobra importancia también un estudio observacional retrospectivo de
Argentina, el cual evalu6 el MPV y su ratio como potenciales predictores de
choque séptico en pacientes con bacteriemia. Las diferencias encontradas
son estadisticamente significativas (p=0.017) en los valores de MPV entre las
48y las 72 horas del diagnéstico de bacteriemia en pacientes que presentaron
shock séptico (mediana 11.40 fL) y aquellos que no (mediana 10.40 fL, RIC
9.70-11.23). Para el ratio tomaron como punto de corte un valor de AMPV 1-
0 =1 fL y observaron shock séptico en el 63.6 % de pacientes, en contraste
con el 22 % con AVPM 1-0 < 1 fL (p = 0.011). Ello se traduce a una sensibilidad
del 38.90 %, una especificidad del 90.66 %, un valor predictivo positivo del
80.71 % y negativo de 59.75 % para predecir shock séptico en pacientes con
bacteriemia. En conclusién, el incremento de 1 fL o mas (AVPM 1-0 = 1 fL)
otorga buena especificidad como predictor de shock séptico en estos tipos de

pacientes (Perlo, 2022).
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Por otro lado, Estrada et al. (2019) llevaron a cabo un estudio observacional,
retrospectivo y transversal en pacientes con sepsis y shock séptico del servicio
de urgencias del Hospital General de México Dr. Eduardo Liceaga, en donde
evidenciaron una relacion positiva entre el MPV y la puntuacion SOFA. Es
importante tomar en consideracion la modificacion de la ultima campafia de
sobrevida a la sepsis en la que dividieron a la poblaciéon en aquellos con
sindrome de respuesta inflamatoria sistémica (SRIS) y sepsis y determinaron
un punto de corte de MPV para SRIS de 9.4 fL vs. 10.07 fL para sepsis (p =
0.0001). Estos datos sugieren que la elevacion del volumen plaquetario medio
es un marcador de progresion y severidad en un proceso infeccioso y
proinflamatorio y resaltan su utilidad prondéstica con respecto a la mortalidad.
De ahi que exista una correlacion positiva estadisticamente significativa entre
el MPV, la procalcitonina y el lactato en la muestra total en pacientes con

sepsis y con choque séptico.

De igual manera, en Querétaro se realizé un estudio de cohorte histérico con
pacientes mayores a 18 afios que ingresaron a urgencias con diagnostico de
sepsis de diferente origen. Se excluyeron a aquellos con trastornos
plaquetarios, con neoplasias de médula, en tratamiento de quimioterapia,
entre otros. A las cuatro semanas identificaron que la distribucion de pacientes
gue acuden al servicio de urgencias del Hospital General Regional No. 1 IMSS
Querétaro diagnosticados con sepsis 0 shock séptico es casi equiparable
entre géneros con un porcentaje solo del 1.2 % de mujeres sobre hombres.
Ademas, la edad media de la poblacion oscilé entre 51 a 70 afios y se
determind que la principal comorbilidad asociada fue la diabetes mellitus.

Finalmente, el MPV fue de 5.5 fL, lo que conlleva a considerarlo como un
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elemento con baja exactitud de valor predictivo al no permitir identificar entre
enfermos y sanos por encontrarse en intervalos aceptados como normales

(Efrén, 2021).

Durante la pandemia, Canales (2022) analiz6 la influencia del MPV en
pacientes criticos de COVID-19 y tomé en cuenta que las plaquetas juegan un
rol importante, pues su interaccion con células endoteliales y leucocitos
modula la inflamacion, la actividad inmunitaria y contribuye a la aterogénesis.
Las plaguetas liberan diversas moléculas claves en el proceso inflamatorio
gue median las interacciones leucocito-leucocito y célula endotelial-leucocito.
La presencia de cantidades significativas de estas moléculas pone en
evidencia que su liberacién es provocada por la inflamacién, mientras que el
MPV se eleva tanto con el aumento como con la destruccion plaguetaria, lo

cual estd mediado por las citoquinas.

Lo expuesto sugiere una relaciéon entre el aumento del volumen medio
plaguetario, la enfermedad inflamatoria activa y el riesgo de trombosis,
situaciéon que demuestra una posible aplicacién clinica en determinadas
condiciones, como en enfermedades inflamatorias de alto o bajo grado. Ya
varios estudios anteriormente citados han dejado claro que un MPV alto tiene
estrecha relacion con el incremento en la trombopoyesis, motivado por la
destruccion periférica de plaquetas. Aunque en estados de sepsis grave, este
parametro tiende a ser menor en conjunto con la disminucion de la

trombopoyesis.

La activacion plaquetaria juega un papel crucial en la neumonia viral debido a

gue puede ocasionar dafio pulmonar al estimular la respuesta inflamatoria en
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el aparato respiratorio. Durante el contagio por COVID-19 la presencia de un
medio inflamatorio favorece la sintesis plaquetaria gracias al incremento de
trombopoyetina secundaria ante la presencia de citoquinas estimulantes de
esta molécula (como IL-1, IL-3 y IL-6 y TNF-a). EI MPV refleja la génesis
plaquetaria en la médula 6sea, cuyo aumento desemboca en la aparicion de
plaguetas jovenes en el torrente sanguineo debido a una destruccion
plaquetaria periférica. Finalmente, la presencia de un MPV elevado y un
recuento plaquetario disminuido puede asociarse a estrés oxidativo, eventos
trombadticos o apoptosis de las plaquetas activadas. El estudio de Canales
(2022) concluyé asi que los pacientes que fallecieron por COVID-19
mostraron un menor volumen medio plaquetario en todas las mediciones a los
10 dias de seguimiento con un impacto intermedio o grande en la evolucion,
lo que puede explicarse por el consumo plaquetario en cuadros de sepsis
grave. También, identificaron mayores niveles de MPV a los dias 10 y con un

impacto intermedio en la evolucion.

Como puede evidenciarse, la mayoria de los estudios enfocan al MPV como
predictor de mortalidad en sepsis, de prondstico y de choque, pero muy pocos
lo conciben como predictor de sepsis aislado. Se ha estudiado incluso mas a
fondo en sepsis neonatal, pero en adultos la evidencia es escasa. Por esa
razon, la presente investigacién procura aportar luces para definir si es que el
volumen medio plaquetario puede o no ser empleado como un predictor

temprano de sepsis.
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3. METODOLOGIA

3.1. Justificacion

Varias investigaciones han profundizado en el MPV como predictor de
mortalidad en pacientes con sepsis, para eventos trombdéticos, para severidad
en multiples enfermedades inflamatorias e incluso para sepsis neonatal de
inicio temprano. Ademas, ha sido propuesto como predictor de sepsis en
pacientes pediatricos, demostrando que un valor superior a 9.3 fL se asocia a

la presencia de esta infeccion (Melendez, 2022).

Hasta hace algunos afios atras no existian resultados concluyentes sobre la
utilidad del MPV como valor prondéstico de mortalidad en pacientes sépticos,
hasta que finalmente un metaanalisis de revision de literatura médica incluyé
estudios en los que se midi6 este pardmetro a las 72 horas de ingreso a la
UCI y demostré que aquellos con mas altos niveles tienen mayor mortalidad
(Sanchez et al., 2016). Sin embargo, aun no ha sido investigado al MPV como
método de deteccion de sepsis en el paciente adulto hospitalizado en una UCI,
pues también tiene la capacidad de elevarse en minutos desde el inicio de la

infeccion.

De ahi radica la importancia de la presente investigacion, puesto que el MPV
podria modificar la manera de diagnosticar la sepsis, disminuir la brecha entre
la sospecha clinica y el inicio de un tratamiento antibiético adecuado,
minimizar las complicaciones derivadas del diagndstico tardio e incluso evitar
el fallecimiento. Este parametro est4 presente en la biometria hemética, es
facil y econdmico de obtener y sobre todo sencillo de interpretar. A diferencia

de métodos més costosos, esta disponible en todos los hospitales del pais,
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pues forma parte del cuadro basico del andlisis bioquimico, lo que se traduce
en un ahorro de recursos. Vale aclarar que deberia ser tomado como un
pardmetro mas para ayudar al diagnostico de la infeccidon y no para guiar el

tratamiento antibiotico.

La investigacién tomo en cuenta un intervalo de tiempo suficiente, entre 2018
y 2023, para recolectar informacion de los pacientes. Dada la dinamica del
sistema de salud publica del pais, el plantearlo de manera prospectiva
ocasionaria que potencialmente varios pacientes ya no puedan considerarse
ante la falta de exdmenes, ademas que el tiempo de recoleccién de datos
podria prolongarse excesivamente, pues se requiere la informacion completa
para que sea un estudio de calidad y con alto impacto de evidencia cientifica.
Cabe acotar que los afios de analisis corresponden a pre y post pandemia,

por lo que no fueron tomados en cuenta pacientes con COVID-19 en UCI.
3.2. Planteamiento del problema

En los ultimos afios, 7 de cada 100 pacientes que ingresan a un servicio de
terapia intensiva en los paises desarrollados cursan una IAAS, pero la cifra
aumenta a 15 de cada 100 en paises en vias de desarrollo, e incluso 1 de
cada 10 muere. En general, el 24 % de los pacientes con infeccion y sepsis
asociada a los cuidados de la salud, asi como el 52,3 % tratados en una UCI,

fallecen anualmente (OMS, 2022).

A la luz de este panorama, un problema de relevante consideracion es el
aumento de sepsis en las UCI, pues los pacientes son especialmente

vulnerables a contraerla a tal punto que entre el 9 % y el 20 % sufrira una
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infeccion durante su estancia, a diferencia del 5 % de los pacientes ingresados

en planta de hospitalizacién (Asensio et al. 2018).

Para el diagndstico de sepsis existen multiples métodos, por ejemplo puede
evidenciarse ante la presencia de fiebre, taquipnea y taquicardia, sin embargo
la mayor parte del tiempo hay sintomas y signos inespecificos. No obstante,
estos factores no determinan con exactitud la presencia de sepsis, a tal punto
gue en una UCI se diagnostico de esa manera al 30 % de pacientes, cuando
en realidad no la tenian. Ademas, hubo sobretratamiento con antimicrobianos
sistémicos en aproximadamente el 60 % de los pacientes clasificados en
Gltima instancia con un sindrome de respuesta inflamatoria sistémica no

infecciosa (Asensio et al. 2018).

Otra alternativa de diagndéstico podria ser por medio de la leucocitosis, con
sensibilidad y especificidad menor al 60 % y elevacion de 84 % y 71 %,
respectivamente. Sin embargo, es un elemento presente en otro tipo de
condiciones: durante traumas, post intervenciones quirdrgicas, en el sindrome
mielo o linfoproliferativos, quemaduras, lupus eritematoso sistémico y hasta
asociada al uso de ciertos medicamentos como los corticoesteroides. Por esa
razén, constituye en realidad un parametro inadecuado (Heffernan y Denny,

2021).

Por otro lado, el indice neutrofilo linfocito (NLR), con un area bajo la curva
(AUC) de 0.71 de sensibilidad y especificidad para diagnostico de infeccion no
alcanza parametros adecuados para discernir entre inflamacion e infeccion.
En cuanto a la PCR, la sensibilidad de 75 % y la especificidad del 67 % para

diagnostico de infeccion bacteriana y un AUC de 0.57 no permite diferenciar
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pacientes con infeccidn bacteriolégicamente probadas, por lo que tampoco es

un buen método de diagndstico de sepsis (Martinez et al., 2016).

La procalcitonina si es un adecuado predictor de infeccién bacteriana, con un
AUC de 0.85, y sirve para diferenciar entre un proceso bacteriano de otro que
no lo es. No obstante, se ve alterada por multiples condiciones que podrian
presentarse en el paciente critico como por ejemplo infeccion por VIH, fibrosis
quistica, pancreatitis, paludismo, traumatismo, embarazo (especialmente en
el posparto), transfusion de grandes volumenes de hemoderivados y
cristaloides, enfermedad renal cronica, por nombrar algunas (Carrillo y Pérez,

2013).

En todo caso, no deja de ser la procalcitonina un marcador Util para el
diagndstico de sepsis en pacientes criticos cuando esté elevada, debido a que
tiene una curva lenta de elevacién de 6 a 12 horas con picos a las 24 horas.
Ahora bien, al considerarla como método diagndstico los estudios son
contradictorios, ademas que la evidencia mas contundente esta relacionada a
la discontinuacién de antibiéticos guiada por PCT y no en realidad para el
diagnéstico como tal (Carrillo y Pérez, 2013). Por ese motivo, no puede
recomendarse como una prueba definitiva, sino que debe interpretarse en el
contexto clinico con informacion del historial, examen fisico y, cuando sea

factible, una evaluacion microbiologica.

Hay que tener en cuenta que pese a que existan otros meétodos de diagndstico
de sepsis con sensibilidad y especificidad similar o incluso mayor, como la
reaccion en cadena de la polimerasa en tiempo real con un AUC 0.8, no estan

disponibles en todos los hospitales y suelen tener costos elevados, por lo que
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su aplicabilidad disminuye drasticamente (Carrillo y Pérez, 2013). Los cultivos
utilizados como gold standard para el diagndstico tampoco son métodos
adecuados, pues solo se tornan positivos en un rango del 40 % al 90 % en los

pacientes que cursan con un proceso infeccioso.

La falta de especificidad y sensibilidad de los métodos actuales y disponibles
para apoyar a la sospecha clinica en el diagndstico de sepsis generan dudas
al momento de iniciar el suministro de antibiéticos. A ello se suma que un
paciente en cuidados intensivos ya se encuentra en estado de estrés
fisiol6gico por otra causa y es entre 1 a 5 veces mas susceptible a desarrollar
infecciones intrahospitalarias (Moreno et al., 2018). De ahi que sea necesario
mantenerse en continua busqueda de métodos diagndsticos asequibles, con
la mas alta sensibilidad y especificidad y que realmente constituyan un apoyo

contundente para el diagnostico de sepsis en las UCI.

3.3. Objetivos

3.3.1. Objetivo general

Establecer el valor del cambio porcentual del volumen plaquetario medio
asociado a la presencia de sepsis en adultos con respuesta inflamatoria
sistémica ingresados a la unidad de cuidados intensivos del Hospital de
Especialidades Eugenio Espejo de la ciudad de Quito en el periodo

comprendido entre septiembre de 2018 y septiembre de 2023.
3.3.2. Objetivos especificos

1) Conocer el volumen plaquetario medio de los pacientes que ingresan

a cuidados intensivos.
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2) Establecer el cambio porcentual del volumen plaquetario medio desde
el ingreso a la unidad de cuidados intensivos hasta el momento en el

gue se inicia el tratamiento para sepsis.

3) Determinar el punto en el cambio porcentual del volumen plaquetario

medio que muestra mayor sensibilidad para diagnostico de sepsis.

4) Conocer el cambio porcentual del volumen plaguetario medio que

permite discriminar infecciones bacterianas virales y flingicas.



3.4. Operacionalizacion de variables

Tabla 1. operacionalizacion de variables
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Variable Definicién operacional Dimensionales Tlpp de Indlcad_or
variable de medida
Tiempo transcurrido en afios Media,
desde el nacimiento del Numero de afios Cuantitativa desviacion
Edad oo . g .
individuo hasta la fecha cumplidos discreta estandar y
actual. moda.
Conjunto de caracteristicas
genotipicas y fenotipicas Cualitativa Frecuencia
gue determinan la 1. Masculino . absoluta y
Sexo . o . nominal .
diferenciacion del ser 2. Femenino dicotémica relativa y
humano en hombre porcentajes.
y mujer.
. L 1. Pulmonar
Caracteristicas clinicas .
) 2. Abdominal
sugestivas de respuesta 3. Genitourinario Frecuencia
Sitio de inflamatoria, las cuales 4' Partes blandas Cualitativa absoluta
infeccion desembocan en la utilizacion 5' Hematégeno nominal relativa y
primario de antibiético con o sin la . g politbmica y
identificacion de germen en 6. Slgtema porcentajes.
cultivo nervioso central
’ 7. Otros
Caracteristicas propias de 1. Bacteriana Frecuencia
. cada microorganismo que e Cualitativa
Tipo de - 2. Viral ) absoluta y
. - podrian generar . nominal .
infeccion . p . 3. Fungica S relativa y
sintomatologia particular y politbmica :
o 4. Otros porcentajes.
especifica.
o . Media,
Caracteristicas propias de desviacié
S esviacion
MPV 'y su variabilidad en el volumen estandar
alteracion  plaquetario medio dadas por MPV >12.3 fL Cuantitativa moda y
fisiolégica la edad, género, raza, etnia, continua )
. ; Valor
estilo de vida y factores P
e maximo y
genéticos. i
minimo.
Caracteristicas propias de Medl_a, 15
e desviacion
MPV'y su variabilidad en el volumen 2
> - ; o estandar y
alteracion plaquetario medio dadas por Cuantitativa
T . X MPV < 9 fL . moda.
fisiolégica la edad, género, raza, etnia, continua
. ; Valor
estilo de vida, factores o
g maximo y
genéticos. -
minimo.
El MPV es la medicién
MPV al geométrica del tamafio de 1. Normal I Frecuencia
. : S Cualitativa
ingreso a las plaquetas y tiene una 2. Disminuido - absoluta 'y
o ordinal ;
UCI. relacion inversa con el 3. Aumentado porcentajes.
namero de ellas.
MPV é El MPV es la medicién
inicio de e ~ .
. geométrica del tamafio de 1. Normal o Frecuencia
tratamiento A S Cualitativa
las plaquetas y tiene una 2. Disminuido - absoluta y
para o ordinal s
sepsis relacion inversa con el 3. Aumentado porcentajes.

nimero de ellas.
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3.5. Poblacion y muestra

3.5.1. Poblacion

Hombres y mujeres mayores de 18 afos ingresados en la UCI del Hospital de
Especialidades Eugenio Espejo (HEE) de la ciudad de Quito entre septiembre
de 2018 y septiembre de 2023 y que desarrollaron signos de respuesta
inflamatoria y sepsis bajo los criterios diagndsticos de Sepsis-1. El total de
pacientes que ingresaron a cuidados intensivos durante ese periodo fue de

4722, dato proporcionado directamente por la institucion.
3.5.2. Muestra

Para el calculo muestral se utilizo la formula para poblaciones finitas, de la

cual se desprende un total de 533 pacientes a tomar en cuenta para el estudio.
3.5.3. Tipo de muestreo

Se realiz6 un muestreo no probabilistico por cuota considerando todos los
pacientes ingresados al servicio de cuidados intensivos del hospital de

especialidades Eugenio Espejo.

3.6. Tipo de estudio

El estudio fue observacional, transversal, descriptivo, retrospectivo, unicéntrico y

fundamentado en un andlisis de datos anonimizados.
3.7. Criterios de seleccion

3.7.1. Criterios de inclusiéon

e Hombres y mujeres mayores de 18 afios tomados de la base de datos
anonimizados, los cuales una vez ingresados en la UCI desarrollaron

sepsis segun los criterios diagndsticos de Sepsis-1.
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e Pacientes de la base de datos anonimizados que tengan una biometria
hematica seriada cada 24 horas y con medicion del volumen
plaquetario medio como parte del cuidado habitual de salud dentro de

la terapia intensiva.

e Biometrias hematicas tomadas de la base de datos anonimizados que
cuenten con el valor del MPV mas el rango de referencia ubicado entre

9fLy12.3fL.

e Resultados de los CPM con sus variantes fisiolégicas que no se
encuentran en las biometrias hematicas tomadas de la base de datos

anonimizados.

3.7.2. Criterios de exclusioén

e Medicamentos que causen alteraciones en el volumen plaquetario
medio, como el uso crénico de inmunosupresores, pero que no sean
esteroides, acido acetilsalicilico, ibuprofeno, prednisona, fenotiazinas,

glucopéptidos y penicilinas.

e Pacientes de la base de datos anonimizados que presenten las
siguientes caracteristicas: embarazo en curso, antecedentes de VIH
con criterios para el sindrome de inmunodeficiencia adquirida,
diagnéstico de tumor solido maligno, en tratamiento de quimioterapia,
diagnostico previo de céancer hematolégico agudo o0 cronico,
enfermedad inflamatoria intestinal, artritis reumatoidea,
espondiloartritis anquilosante, fiebre mediterranea familiar, enfermedad

de BEHCET, trombosis venosa profunda, tromboembolia pulmonar,



36

puarpura trombocitopénica aguda, preeclampsia, enfermedad renal
cronica (ERC) y en tratamiento con dialisis peritoneal de al menos un
afo, colitis ulcerativa, macrotrombocitopenia hereditaria, infarto agudo
de miocardio, lupus eritematoso sistémico, accidente cerebro vascular

y tuberculosis activa.

e Pacientes de la base de datos anonimizados que a su ingreso a UCI

cursaban algun proceso infeccioso.

e Pacientes de la base de datos anonimizados que a su ingreso a UCI

cursaban una reinfeccién del mismo origen.

3.8. Recoleccidon de datos

3.8.1. Procedimientos de recoleccién de informacion

Los datos fueron recolectados a través de los resultados de las biometrias
heméticas expedidas por el laboratorio de cada hospital. El registro se realiz6
mediante el formulario del Anexo 1 y la matriz del Anexo 2 con el fin de
recabar los siguientes datos: edad, sexo, lugar de procedencia médica previa,
motivo de ingreso a la unidad de cuidados intensivos, sitio de infeccion
primario y tipo de infeccion. La evaluacién y la recoleccién de informacion fue
llevada a cabo directamente por los responsables directos del estudio y con

las correspondientes autorizaciones.

3.8.2. Procedimientos de diagnostico e intervencidn

Se analiz6 el MPV en los pacientes que desarrollaron infeccion en el
transcurso de su estancia en UCI. Se tomo el resultado de la primera muestra

al ingreso del paciente y se la compard con el resultado de la muestra més
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cercana al momento del inicio del tratamiento para sepsis (en UCI se realizan
biometrias hematicas cada 24 o cada 12 horas, segun amerite). EI cambio de

valores es analizado con la siguiente formula:

Delta de MPV = ([MPV diagnoéstico — MPV ingreso]/ MPV ingreso) X 100

Donde:

MPV diagndstico: valor de MPV para la muestra recolectada al momento del

diagnéstico de infeccion.

MPV ingreso: valor MPV al ingreso en UCI.

Adicionalmente, se efectué un andlisis multivariado que incluyé el sitio
primario de infeccion y el tipo de infeccion para determinar si hay alguna otra

variable asociada al cambio porcentual del volumen plaquetario medio.

3.9. Plan de andlisis de datos

3.9.1. Estadistica descriptiva

Se realiz6 la descripcién de las caracteristicas demograficas y de las variables
cualitativas mediante frecuencia absoluta y relativa con sus respectivos
porcentajes. En cuanto a las variables cuantitativas se tom6 en cuenta los
promedios (x) y la desviacién estandar (DE) en forma de mediana con
intervalos intercuartilicos (RIQ). La medida de dispersion fue la desviacion

absoluta de la mediana (DAM).

3.9.2. Analisis bivariado
Las variables cualitativas se analizaron a través de pruebas de

independencia, como la prueba de chi cuadrado de Pearson, y para las
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variables no paramétricas fue utilizada la prueba exacta de Fisher. En lo que
respecta a las variables cuantitativas se uso la prueba de rangos de wilcoxon
ya que nuestros datos no cumplieron criterios de independencia ni
normalidad, y ademas eran muestras pareadas. Ademas, se utilizé una
prueba de analisis de sensibilidad. El error alfa con un valor de p <0.05 se

considero estadisticamente significativo.

3.10. Aspectos bioéticos

Las consideraciones éticas incluyeron no tener contacto con los pacientes,
mantener la proteccion de los datos personales y no alinearse a prejuicios por
género, sexo, raza, etnia o condicion fisica; aunque si bien es cierto, el MPV
entre hombres y mujeres varia, pero se mantiene dentro de los rangos
establecidos. En otras palabras, no hay sesgo por rangos especificos para

mujeres y hombres ni para las otras variables.

El valor cientifico del estudio promueve el apego al derecho de autonomia del
paciente y mantiene los principios de no maleficencia, beneficencia y justicia.
El protocolo del trabajo fue presentado al departamento de Docencia del
Hospital Eugenio Espejo, asi como al Comité de Titulacion del Departamento
de Postgrado de la Facultad de Medicina de la Pontificia Universidad Catolica

del Ecuador (PUCE) para la autorizacion respectiva.
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4. RESULTADOS

4.1. Estadistica descriptiva

Se revisaron 7527 historias clinicas digitales de las cuales 1114 cumplieron
los criterios de seleccion. Para los andlisis del estudio fueron tomadas en
cuenta 533 historias clinicas desde septiembre de 2018 a septiembre de 2023,
pero el analisis final gir6 en torno a 523, pues 10 fueron excluidas por
presentar diagnésticos secundarios durante la hospitalizacion en la terapia
intensiva y que formaban parte de los criterios de exclusion. Cabe aclarar que

todos los datos fueron recabados del HEEE.

4.2. Caracteristicas demograficas generales

4.2.1. Variables cualitativas

El género masculino fue predominante con el 69,6 %, una frecuencia absoluta
de 364 y una relativa de 0,69. Las mujeres, en cambio, corresponden al 30,4
%, con una frecuencia absoluta de 159 y relativa de 0,30 (Figura 1 y Tabla 2).
El origen bacteriano fue preponderante en todos los casos y no se
evidenciaron infecciones virales, fingicas o parasitarias asociadas a los

cuidados de la salud.
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Tabla 2. Género de los pacientes ingresados a UCI

Genero Frecuencia absoluta Frecuenciarelativa Porcentaje
Masculino 364 0,6959847 69,6%
Femenino 159 0,3040153 30,4%
Total 523 1 100%

Elaboracion: Ruales, Paredes 2024

Figura 1. Distribucién de los pacientes ingresados a UCI por género

= HOMBRES
= MUJERES

69,6%

Elaboraciéon: Ruales, Paredes 2024

Con relacion a la patologia infecciosa dominante, el proceso neuménico
asociado a los cuidados de la salud lidera la lista con una frecuencia absoluta
de 325, relativa de 0,62 y presente en el 62,1 % de los pacientes. Tras de ellas
se encuentran el foco urinario y la bacteriemia con 11,1 % y 11,7 %,

respectivamente (Tabla 1 y Figura 2).
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Categoria Frecuencia absoluta Frecuenciarelativa Porcentaje
Pulmonar 325 0,621414914 62,1%
Urinario 58 0,110898662 11,1%
Bacteriemia 61 0,116634799 11,7%
Snc 27 0,051625239 5,2%
Partes blandas 23 0,043977055 4,4%
Abdominal 10 0,019120459 1,9%
Bacteriemia/pulmonar 6 0,011472275 1,1%
Pulmonar/urinario/bacteriemia 3 0,005736138 0,6%
Bacteriemia/urinario 3 0,005736138 0,6%
Pulmonar /urinario 3 0,005736138 0,6%
Bacteriemia/snc 2 0,003824092 0,4%
Snc/pulmonar 1 0,001912046 0,2%
Urinario/snc 1 0,001912046 0,2%
TOTAL 523 1 100,0%
Elaboracién: Ruales, Paredes 2024
Figura 2. Distribucién de los pacientes ingresados a UCI por sitio de infeccién
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4.2.2. Variables cuantitativas

En cuanto a las edades de la muestra, la minima fue de 16 afios, la media de
45 afios y la maxima de 91 afios (RIQ 28). El valor promedio de ingreso de
MPV fue de 10.1 fL, con un minimo de 8 fL y maximo de 9.6 fL. (RIQ 1,1).
Finalmente, el valor promedio de control fue 10,47 fL, con un minimo de 8,2

fL y un maximo de 13,7 fL (RIQ 1,4) (Tabla 4).

Tabla 4. Resumen de estadisticos puntuales de las variables cuantitativas

Variables Minimo Méximo Promedio Desviacion RIQ
Valor promedio de ingreso 8 9,6 10,1 0,88 11
Valor promedio de control 8,2 13,7 10,47 0,91 1.4
Edad 16 91 45,27 17,3 28

Elaboracion: Ruales, Paredes 2024

4.2.3. Andlisis bivariado

Para el analisis bivariado de las variables cuantitativas no pudo utilizarse la
prueba t-Student al no cumplirse los supuestos de independencia y
normalidad (Tabla 5), por lo que se emple6 su variante no paramétrica la U de
Mann Whitney. Sin embargo, desde la experiencia cientifica no era lo 6ptimo
para el estudio, pues para muestras pareadas hubiera sido ideal aplicar la

prueba de rangos de Wilcoxon.

Tabla 5. Supuestos estadisticos de normalidad e independencia

Prueba estadistica P valor Decisién
Prueba de Kolgomorov-Smirnov (VPM INGRESO) 0,04 Rechazar Ho
Prueba de Kolgomorov-Smirnov (VPM CONTROL) 0,35 No rechazar Ho
Correlacién-independencia <2,2e-16 Rechazar Ho

Elaboracion: Ruales, Paredes 2024
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El valor del MPV de los pacientes que ingresaron a UCI fue de 10,18 fL, que
esta dentro del rango adecuado manejado de acuerdo con las normativas
internacionales. Ahora bien, se dividio a la poblacién en dos grupos: el primero
denominado variantes fisiologicas, con MPV menor a 9 fL y mayor a 12,3 fL;
y el segundo denominado rango normal, es decir entre 9 fL y 12,3 fL. Vale
aclarar que no se aplico la prueba en la variante fisiolégica mayor a 12,3 fL,
pues la muestra carece de representatividad con relacion a la poblacién, dado

gue apenas eran 10 pacientes.

En ambos grupos, el cambio porcentual del MPV desde el ingreso a la UCI
hasta el inicio del tratamiento para sepsis fue de 0,3 fL; la mediana producto
de la aplicacién de la prueba demostré un cambio consistente entre el valor
de inicio y de control en la mayor cantidad de pacientes. En los dos grupos, el
valor p fue menor a 0,05: 9,1e-10 y < 2,2e-16, respectivamente. Por lo tanto,

es estadisticamente significativo (Tabla 6).

Tabla 6. Pruebas estadisticas para muestras pareadas

Prueba Variacioén en la

Grupo estadistica mediana P-value Decision
Variantes fisioldgicas Wilcoxon - Rangos 0,3 9,10E-10 Rechazar Ho
Rango normal Wilcoxon - Rangos 0,3 <2,2E-16 Rechazar Ho

Elaboracion: Ruales, Paredes 2024

Finalmente, en lo que respecta al analisis de sensibilidad para las pruebas
estadisticas no se realiz6 sobre la base de los odds ratio, pues es una medida
utilizada en estudios de casos y controles o analisis de regresiones logisticas
gue evaluan la fuerza de asociacion entre dos eventos. Lo apropiado para las
pruebas de rangos de Wilcoxon con respecto a la sensibilidad es el analisis

post hoc, el cual ayuda a controlar el error tipo | al calcular la probabilidad de
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detectarlo. Tras su aplicacion pudo corroborarse que el cambio porcentual del
MPV gue mostré mayor sensibilidad para diagnéstico de sepsis en el grupo
de variantes fisiologicas fue 3,2 %. En cambio, en el grupo de rango normal el
porcentaje que mostré mayor sensibilidad para diagndéstico de sepsis fue 2,9
%. En ambos casos, los valores fueron recurrentes en cada paciente (Tabla

7).

Tabla 7. Prueba estadistica de sensibilidad para muestras pareadas

Grupo Prueba estadistica Variacién en la mediana Poder Decision
Variantes fisiologicas Prueba Post - Hoc 3,2% 0,99999999923 Rechazar Ho
Rango normal Prueba Post - Hoc 2,9% 0,999999650979 Rechazar Ho

Elaboracion: Ruales, Paredes 2024
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5. DISCUSION

Las infecciones asociadas a los cuidados de la salud se han convertido en
una de las mayores preocupaciones de los sistemas de salud en general,
dentro de los pacientes afectados el que esta internado en la terapia intensiva
es el que cursa con mayor riesgo de infeccién y esto se debe a multiples
factores como su patologia de base y severidad, la cantidad de dispositivos
con los cuales se encuentra invadido ademas de los dias de hospitalizacion
(Bloch, 2023).

Sin embargo, partiendo desde la base realizar un diagnéstico de infeccion no
es una tarea facil tanto asi que el grupo de trabajo de sepsis 3 menciona que
examinar las definiciones de infeccion no estaba "dentro del mandato del
grupo de trabajo", por otra parte, tampoco hay directrices ni limites que nos
lleven a sospechar que el paciente esta cursando con una infeccion (Duncan,
2021). Por lo que en la presente investigacion se ha tomado el término sepsis
antes gue el de infeccion, ya que se escogieron pacientes a los que ademas
de administrarseles antibiético bajo la sospecha de estar cursando un proceso
infeccioso cumplieron criterios para sepsis.

Debido a la manifestacion dinamica del volumen plaquetario medio y su
aumento ante la presencia de sepsis, este podria ser utilizado como método
diagndstico en pacientes neonatales como ya se demostré6 mediante un meta
— andlisis en el cual concluyé que “El vpm parece tener una precision
diagnostica aceptable en la investigacion de la sepsis neonatal” en este se
encontré que la sensibilidad y especificidad del vpm en la sepsis neonatal fue
de 0,675 (IC del 95%: 0,536-0,790) y 0,733 (IC del 95%: 0,589-0,840),

respectivamente, con un punto de corte 6ptimo de 9,28fL.(Gerasimos, 2022).
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También podria ser utilizado como predictor de sepsis pediatrica en el cual se
demostré una sensibilidad del 89.06% I.C. 95% (83.26— 94.86) y una
especificidad 75.78% I.C. 95% (67.97— 83.59) (MELENDEZ, 2022), es por
esta razén que propusimos que también pudiera estar asociado al diagnostico
de sepsis en adultos hospitalizados en el area de cuidados intensivos.

A través de la estadistica descriptiva reconocimos a la neumonia asociada a
la ventilacibn mecénica como la infeccion asociada a los cuidados de la salud
mas frecuente en la terapia intensiva con un 62,1% de la poblacion este dato
se corrobora con los datos previamente presentados por (Vincent, 2020), en
su estudid observacional multicéntrico e internacional reflej6 un 60.1% de
neumonia asociada a los cuidados de la salud en el &rea de terapia intensiva,
asi como en los estudios de (Walter, 2018), (Saied, 2020) en los cuales la
neumonia asociada a los cuidados de la salud en pacientes criticamente
enfermos ventilados y no ventilados prevalece.

En nuestro estudio se identificdé que el volumen plaquetario medio de los
pacientes al ingreso a la unidad de terapia intensiva fue de 10.18 fl. el cual
esta en relacion con los rangos que se utilizan a nivel nacional e internacional.
Este estudio en su analisis bivariado, identifico un cambio porcentual de 0.3 fl
en el grupo de variantes fisiolégicas y de rangos normales del volumen
plaquetario medio, un cambio pequefio pero estadisticamente significativo que
nos revela una asociacion positiva con la presencia de sepsis en pacientes
adultos, son limitados los estudios observacionales que muestran una
asociacion entre el VPM y la sepsis en adultos, de manera particular uno
publicado en el afio de 1983, este indica que, posiblemente un aumento en el

vpm esté ligado a la presencia de septicemia en un individuo previamente
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sano (J VAN DER LELIE, 1983). El resto de los estudios que se refieren al
tema evaltan el cambio del vpm en el paciente ya diagnosticado con sepsis,
la asociacion con mortalidad, prediccion de mortalidad, etc. no estudian una
asociacion previa como en nuestro trabajo.

Por otra parte, el porcentaje de cambio que mostré mayor sensibilidad para
asociarse al diagnéstico de sepsis en el grupo de variantes fisiologicas fue de
3.2% y en el grupo de rango normal fue de 2.9%. lo que nos demuestra que
en adultos hospitalizados en uci las alteraciones en la produccion plaquetaria
y sobre todo en el volumen plaquetario medio ocurren desde el momento en
el cual empieza la interaccion entre los patdégenos y las células de defensa,
estos cambios tempranos podrian ser medidos y utilizados como métodos
diagnésticos.

Desde nuestro conocimiento este es el primer estudio en el cual se estudia la
asociacion del vpm con el diagnostico de sepsis, sirviendo de base para
futuras investigaciones en las cuales la evaluaremos como método para
diagnosticar esta compleja condicién, ya sea de manera individual o de
manera conjunta incluida en criterios.

Las ventajas que demostro nuestro estudio son: la gran cantidad de pacientes
gue se incluyeron para demostrar asociacion con el diagnostico de sepsis, el
proceso analitico bivariado que se llevo a cabo para demostrar la sensibilidad
del cambio, la utilizacion de un examen paraclinico comiun como lo es la
biometria hematica, parametro que esta disponible en todas las areas de
terapia intensiva, la potencial sencillez del anélisis como nueva herramienta

de método diagnastico.



48

También tiene limitaciones y desventajas como el caracter retrospectivo del
estudio lo que reduce la calidad de la evidencia, al haber encontrado un
cambio significativo con valores de cambio muy bajos podria facilmente mal
interpretarse con un considerable numero de patologias que influyen
directamente en el vpm y su cambio positivo, por lo que se tendria que aplicar
de manera estricta criterios de inclusibn y de exclusion. Ademas, en
investigaciones futuras se necesitara la evaluacion de un punto de corte para

realizar un diagnaostico.
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6. CONCLUSIONES

La edad media de pacientes que ingresaron a terapia intensiva y
desarrollaron infeccion fue de 45 afios, con mayor representatividad de

hombres sobre mujeres.

La infeccién pulmonar, neumonia asociada a la ventilacion mecanica,

fue la fuente de diagndstico con mayor prevalencia.

La etiologia bacteriana fue la Unica causante de sobreinfeccién en los

pacientes que ingresaron a UCI.

El promedio del volumen plaquetario medio de ingreso a UCI fue de

10.18 fL.

El cambio porcentual del volumen plaquetario medio desde el ingreso
a UCI hasta el momento en el que se inicio el tratamiento para sepsis
fue de 0,3 fL en ambos grupos de estudio (variantes fisiologicas y rango

normal).

El porcentaje de cambio que mostr6 mayor sensibilidad para el
diagnéstico de sepsis en el grupo de variantes fisioldgicas fue de 3.2 %

y en el grupo de rango normal fue de 2.9 %.
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7. RECOMENDACIONES

Siempre es recomendable hacer cultivos ante la sospecha de infeccion

y en lo posible previa administracion de antibidticos.

Es imperante indicar de manera clara y resumida en la historia clinica
el momento preciso de la sospecha de infeccion. Asimismo, detallar la
toma de cultivos, el inicio de la antibioticoterapia, el instante en que se
obtuvieron o no los resultados, cuando se escala o desescala los

antibidticos y, finalmente, la via y dias de administracion.

Debe registrarse en las evoluciones de los pacientes si es que hubo o
no cura clinica del proceso infeccioso asociado a los cuidados de la

salud.

Es fundamental el constante lavado de manos y el manejo adecuado

de secreciones bajo medidas de asepsia y antisepsia.

Llevar a cabo la normalizacibn de un protocolo para realizar una

secuencia rapida de intubacion.

Efectuar la estandarizacion de protocolos para prevenir la heumonia
asociada a la ventilacibn mecanica mediante una lista de

comprobacion.

Emplear todos los parametros disponibles, ya sean clinicos, de

laboratorio o imagen, para el diagndéstico correcto de sepsis.

Se sugiere poner en marcha trabajos prospectivos que estudien el

cambio del MPV en los pacientes que desarrollan sepsis en el
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transcurso de su hospitalizacién para constatar los datos recabados en

esta investigacion.

Es aconsejable desarrollar estudios prospectivos que comparen el
cambio en el MPV en pacientes que cursaron y no cursaron un cuadro

de sepsis durante su hospitalizacion.

Finalmente, es importante plantear un modelo de investigacion en el

que sea posible utilizar al MPV como método diagndstico de sepsis.
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